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1. GIRIS

Fetiisiin gelisimi normal karyotipli embriyonun olusumunu takipen ilerleyen haftalarda
organogenezin matiir hale gelmesi ve haftasiyla uyumlu biiyiimeni saglayan, ayni zamanda
anneden plasenta araciligiyla besin maddelerinin alinmasi gibi diger fizyolojik olaylari da
kontrollii bir sekilde igeren bir siiregtir. Bu siirecte fetiis biiylime ve gelismesi i¢in oldukca
onemli olan glukoz, amino ve yag asitleri gibi ana kida substratlarini, vitamin, eser ve diger
mineral elemanlar1 maternal kandan utero-plasental baryerden fakli mekanizmalarla alir.
Bunlar iserisinde 6zellikle glukozun anormal maternal plazma diizeyi hem fetal hayatta hem

de neonatal donemde bebegin gelisimini etkilemektedir.

Tiirkiye'de son 11 yilda yillik ortalama 1 204 693 kadinin dogum yaptig1 bilinmektedir. (1).
Uluslararas: Diyabet Federasyonunun raporuna gore, canli dogumlarin yaklagik %16,2' de
gestasyonel donemde maternal plazma gliikoz degerlerinin yiiksek olmasi ve bu gebelerin
de %85,1'inin GDM’li oldugu bildirilmistir(2). Amerikan Diyabet Dernegi(ADA) tim
iilkelerde kadinlarda VKi’nin giderek artis géstermesi ile DM oraninda da artisin olmasini
aciklamaktadir(3). Bizim iilkemizde  farkli zaman ve vyerlerde yapilan istatistik

arastirmalarda GDM goriilme oraninin %2,6 -%24,8 araliginda oldugu belirtilmistir(4-6).

Gebeligin baslangicindan seker metabolizmasinda bir¢ok degisiklikler olusur. Fetiisiin
gelisimi i¢in gerekli enerjiyi saglamak i¢in 6zellikle daha fazla glukoza gereksinim duyulur.
Kan sekeri diizeyi farkli mekanizmalarla vucut tarafindan miimkiin olabildigince normal
sinirlarda  tutulmasma ragmen gebelik doneminde maternal hipoglisemi nadiren
karsilagtigimiz bir durumdur. Bizim arastirmamizda saglikli 1768 gebe hastaya yapilan 75
gr OGTT sonuglarina gore %91,5’inde hipoglisemi goriilmezken, %8,5’inde hipoglisemi

gorilmiistiir.

Maternal hipoglisemi fetiisiin biiyiimesini tesvik eden yonleri engelleyebilir. Kisa siiren
hipoglisemiler bebek i¢in tehlikeli olmamasina ragmen bu durumun uzun siire devam etmesi,
annede konviilsiyon (havale) veya suur kaybi gelismesi gibi tehlikeli durumlara neden
olabildigi gibi, fetal biiyiime ve gelisim, erken dogum ve ani bebek Slimlerine de yol
acabilir. Bu annelerin fetiisiinde azalmus insiilin seviyesi disik dogum agirlikli (LBW)
fetiisii agiklayabilir(7). DM Tipl ve DM Tip2olan kisilerde gebelik doneminde ortaya ¢ikan
maternal hipoglisemi fetiiste [IUGR, LBW, multiorgan defekti, diisiikler, preterm dogum,



fetal ve maternal mortalite gibi farkli durumlara neden olabilir. GDM riski yiiksek oldugu
belirlenen gebe hastalara 24-28. gebelik haftalari arasinda Amerikan Diyabet Dernegi
(ADA) 2014 Diyabet Mellitus Tanis1 ve Simiflandirmasi tarafindan 6nerilen 75 gr’lik oral
soliisyon igirilmesi ile yapilan OGTT ‘de testten dnce bakilan aglik kan sekeri (AKS) ve
sonra bakilan 1. ve 2. saat kan sekeri diizeylerinde hipoglisemi siklikla gériiliir ve bu
bulgunun normoglisemik olanlarla kiyasladigimizda Gebelik, Fetiis ve Klinik bakim

tizerindeki etkisi belirsizdir.

2013 - 2023 yillarinda gebelik siiresince Gazi Universitesi Hastanesi, Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Anabilim Dali, Obstetri boliimiinde takip ve dogumu gergeklesen 14458 hasta
incelenmis ve onceden higbir kronik hastaligi olmayan, 18-45 yas araligi grubunda ve tam
Klinik verileri olan(sosyo-demografik verileri tam degildi) 1768(%12.2) gebe hasta
retrospektif arastirma i¢in segilmistir. 12 690 (%87.8) hasta ise gebelik dncesi varolan kronik
ve GDM gibi gebelikte olusan diger hastaliklarla ilgili klinik verilerinin tam olmamasi ve ya
bebek bilgilerinin yetersiz olmasi nedeniyle ¢alismamizdan ertelenmistir. Segilmis
hastalarda Amerikan Diyabet Dernegi (ADA) 2014 Diyabet Mellitus Tanist ve
Siniflandirmasi tarafindan Onerilen risk siiflandirmasini kullanarak, GDM taramasinin bir
pargast olarak 24-28. haftalar arasinda yapilan 75 gr OGTT laboratuvar verilerine (hem
AKS, hem de 2 saatlik KS) dayanarak normo- ve hipoglisemi prevalansini belirlemeyi ve
tarama sirasinda maternal normo- ve hipoglisemik olanlarin neonatal sonuglari(dogum
agirliklari, dogum haftalari, 1. ve ardindan 5. dakikalardaki APGAR skorlar;, YDYBU’nde
yatis nedenleri ve siireci) arasindaki iliskiyi arastirmayi amagladik. Hipoglisemiyi
tanimlamak icin kan glukozu < 63 mg/dl olarak kullanildi(71). Dogum haftas1 < 37+0 hf.

premature, 37+0 - 41+6 hf. mature ve >42 hf. postmaturite olarak siniflandirildi.



Tablo 1. Amerikan diyabet dernegi (ADA) 2014 Diyabet mellitus tanisi ve simiflandirmasi
tarafindan Onerilen ve ¢alismamizda hipoglisemi’yi teshis etmek icin kullanilan
glisemik parametreler

Glisemik Parametreler
GDM'yi teshis etmek i¢in kullanilan Hipoglisemi’yi teshis etmek i¢in
degerlerimiz kullanilan degerimiz

mg/dI mg/dI

AKS ve 75 gr OGTT nin

Aclik PG > 92 1. ve 2. saatlerinde 6l¢iilen
Birinci saat PG > 180 kan sekeri diizeylerindeki =03
Ikinci saat PG > 153 hipoglisemik deger




2. GENEL BIiLGILER

DM, insiilin yapisinda genetik bozukluk, iiretimindeki eksiklik, dokularda ise reseptor
diizeyinde bozukluk olmasi nedeniyle viicutumuzun enerjiye olan ihtiyacini karsilayan
substratlardan yeterince yararlanamadigi, diizenli ve devamli bir sekilde tibbi bakim
gerektiren, kronik metabolik hastaliktir. (9) Insiilin pankreasm kaudal kisminda bulunan 3
ada grubundan biri olan beta hiicreleri tarafindan salgilanan ve temel olarak plazma
glukozunun(PG) viicutumuz tarafindan nasil kullanilacagini belirleyen bir hormondur.
DM’nin, zamanla olusabilecek akut komplikasyonlarini o6nlemek amaciyla ve uzun
donemde, daha masrafli kronik sekellerle karsilagmamasi igin siirekli takip ve egitimi

olduk¢a 6nemlidir.

2.1. DIYABET TANI ve TARAMA

2.1.1. Asikar DM Tarama ve Tam Kriterleri

Her hangi bir zamanda bakilan PG>200 mg/dl olarak degerlendirilmesi, beraberinde

polidipsi, poliiiri ve kilo kaybinin varligi ve ya

AKS >126 mg/dl degerinde 6l¢iilmesi ve ya

HbA1c degerinin >%6,5 olmas1 ve ya

75 gr OGTT’de ikinci saat PG >200 mg/dl olmasi

2.1.2. Prediabet Tarama ve Tam Kriterleri

AKS=100-125 mg/dl degerinde 6l¢iilmesi

HbA1c degerinin %5,7-6,4 araliginda dlglilmesi

75 r OGTT’de 2. Saat KS=140-199 mg/dl araliginda 6l¢iilmesi



2.1.2.1. Gestasyonel DM Tarama ve Tam Kriterleri

o Tani kriterleri agisindan bazi tartismalar bulunmakta olup iki asamali veya tek asamali

tarama ve tam testleri onerilmektedir.

a. Tek asamali yaklasim: 24.-28. haftalarda 2 saatlik 75gr OGTT yapilir. AKS, 1. ve 2.saat
PG diizeylerinin en az birinin esik degerin iistiinde ¢ikmasi1 durumunda gestasyonel diabet

tanist konulur.

b. iki asamal1 yaklasim: Tarama testi olarak 50 gr bir saatlik glukoz tarama testi kullanilir.
Tarama testi pozitif ise tan1 i¢in 100 gramlik OGTT yapilir. Iki asamali yaklasimda
evrensel tiim gebeleri (ACOG onermekte) veya segici tarama yapilabilir. Bu yiizden ilk

geliste GDM riski asagidaki gibi 3 ayr1 grupta incelenmelidir:

1)Diistik Risk: a-g hepsi varsa rutin olarak gliikoz tarama testi yapilmasi 6nerlmez. (10).

a. Gestasyonel DM oraninin diisiik oldugu etnik koken(11)

b. Maternal yasin 25’ten kiiciik olmasi

c. Pregestasyonel normal VKI olmasi

d. Annenin dogum agirliginin normal olmasi

e. Glikoz metabolizmasina ait patolojik oykisii yok

f. Obstetrik kotii sonug Gykiisiiniin olmamasi

g. Birinci derece akrabalarda DM yok

2) Orta Risk: 24.-28. haftalarda OGTT yapilmalidir

3) Yiiksek Risk: Risk faktorlerinden bir veya bir kagi pozitif ise en yakin zamanda 50 gr’lik

tarama testi yapilmalidir. Test sonucu normal smirlarda ¢ikarsa 24.-28. haftalarda ve ya



hiperglisemik semptom veya bulgularin oldugu herhangi bir donemde tekrar
yapilmalidir(12,13,14).

= Ciddi obezite

* Tip 2 DM i¢in giiclii aile 6ykiisii

= [ri bebek dogum &Sykiisii

» Agciklanamayan fetal kayip oykiisii

= Bu gebelikten dnceki gestasyonel dénemlerde GDM, IGT veya glukoziirik olmasi (15)

GDM igin tarama testi ikinci trimesterin ikinci yarisinda(24.-28. gestasyonel haftalarda)
yapilmalidir. Gebelikte bu aralik maternal dokularda insiiline kars1 direncin biiyiik oranda
yiikseldigi ve PG’nin normal araliklarda tutabilmek i¢in yeterli insiilin tiretemeyen kisilerde

hiperglisemiye neden olan gebelik yasidir (16,17).

GDM igin tarama testi 50 gr oral gliikkozlu soliisyon igirilerek yapilan testidir. Son yemegin
saat kagta yenildigine bakilmaksizin giiniin istenilen saatinde yapilabilir bir testtir. Testten
once a¢ kalinmasina gerek yoktur.. Soliisyonu igtikten sonraki birinci saat PG degerine
bakilir. 1. saat PG =140 mg/dl ise tarama testi GDM i¢in pozitif kabul edilir(18)

» Testin uygulandigi gebelerde PG degerinin>140 mg/dl olarsa gestasyonel DM tanisi igin
bu kisilere OGTT yapilmalidir.

= Testin yapilist:

1. Gebelere > ii¢ giinliik tam diyet(yani giinliik >150 gr karbonhidrat almali) ve fiziksel

aktiviteden sonra, 8, maksimum 14 saat pehriz ardindan yapilir(19-22).

2. Test uygulanirken gebenin pozisyon olarak oturur halde olmasi ve sigara igmemeli
3. Venoz plazma glukoz konsantrasyonlarindan 2 ve ya daha fazlasi ilgili kriteri karsilamasi

durumunda test pozitif ve hasta GDM olarak kabul edilir.


https://www.uptodate.com/contents/gestational-diabetes-mellitus-screening-diagnosis-and-prevention/abstract/2,3

2.1.2.2. Gebelikte Hiperglisemik Hastahklarin Taramasi ve Tamsi icin IADPSG
Onerileri. Tablo 2°de gosterilmistir(23).

Tablo 2. Gebelikte Hiperglisemik Hastaliklarin Taramasi ve Tanis1 I¢in Uluslararas: Diabet
ve Gebelik Arastirma Grubu Dernegi (IA_DPSG - The International Association of
Diabetes and Pregnancy Study Groups) Onerileri.

e ilk prenatal vizit

e Tiim ve ya sadece yiiksek riskli gebelere (popiilasyondaki anormal glukoz metabolizma
sikligina gore karar verilir) aglik plazma glukozu(AKS), HbAlc ve ya random plazma
glukoz(PG) dlglimii;

e Sonuglar asikar diabet tanis1 koyduruyorsa takipler asikar diabet olarak yapilir.

e 24.-28.hafta aras1 75 gram OGTT ile tek asamali test onerilir

» Gebeligin erken haftalarindaki testlerde GDM ve ya asikar diabet tanis1 almamis tiim
gebelerde 2 saatlik 75 gram OGTT onerilir. Asagidaki degerlerden bir tanesi varsa
gestasyonel diabettir.

Aclik PG> 92 mg/dl

Birinci saat PG > 180 mg/dl
Ikinci saat PG > 153 mg/dl




2.1.2.3. Gebelikte Hiperglisemik Hastahklarin Taramasi ve Tams1 I¢in Amerikan
Diabet dernegi (ADA - American Diabetes Association) Onerileri. Tablo 3’de
gosterilmistir: (24)

Tablo 3. Gebelikte Hiperglisemik Hastaliklarin Taramasi ve Tanis1 I¢in Amerikan Diabet
dernegi (ADA - American Diabetes Association) Onerileri.

A. Pregestasyonel diabet igin yiiksek riskli hastalarda (prediabetik degeri olanlar) erken
gebelik haftalarinda tarama 6nerilir.

B. 24.-28.haftalar arasinda tek ve ya iki agamali test ile rutin uniform tarama onerilir.

» 2saatlik 75 gram OGTT ile tek asamali test; Asagidaki degerlerden bir tanesi varsa test

gestasyonel diabettir.

mg/dl
Aclik PG > 92
Birinci saat PG > 180
Ikinci saat PG > 153

Iki asamal1 yaklasim;

1) 50 gr OGTT’de 1.saat PG >135 ve ya 140 ise 100 gr OGTT yapilmalidir.

2) 100 gr OGTT’de asagidaki degerlerden iki ya da daha fazlasinin olmasit GDM tanisi
koydurur. AKS<95 iken 3 saatlik 100 gr OGTT testinin iki degerinin yiiksek
olmasina hafif GDM adi da verilmektedir(25).

mg/dl
Aclik PG > 95
Birinci saat PG > 180
Ikinci saat PG > 155
Uciincii saat PG > 140




IADPSG onerileri diinyadaki bircok kurulus tarafindan kabul gérmekte.

ADAve ACOG ise yeni kriterlere gore daha yiiksek (%18’e karsilik %5-10) oranda GDM

tanis1 konmakla birlikte belirgin bir ispatlanmis faydasi olmadigini savunmaktadir.

ADA tek ve ya iki asamali test kullanilabilir 6nerisinde bulunurken ACOG ise tek asamali

test Gnermektedir.

2.1.3. HbAI1c’nin bir tani Kkriteri gibi kullanilmasi

Eritrositirdeki varolan hemoglobin(Hb) oksijen tasiyarak viicutun oksijene olan ihtiyacini
oder.. Eritrositler yaklasik 120 giin yasarlar. Hb’lerde kanin seker diizeyine bakilmaksizin
glikozillenme adlandirilan sekerle bir reaksiyon olusmaktadir. Eritrositlerde yasam boyu,
Hb’nin sekerle birlesmesi PG diizeylerine uygun gelmektedir. HbAlc testi bu reaksiyon
sonucu olusan oran1 belirler. Tetkik aldigimiz tarihden 3 ay oncesine kadar olan siirede her
hangi bir yiikksek PG diizeyi hemoglobin molekiillerinin glikozillenme oranini da artirir ve

HbA1c test sonucu yiiksek olarak degerlendirilir.

HbAlc testinin uzun yillar farkli sekilde yapilmasi ve laboratuarlar arasi standart
degerlerinin uygun sekilde ayarlanmamasi sonucu bu testin diabetes mellitus i¢in bir tan
testi olmasi kabul gormiiyordu. Ama Uluslararasi Diyabet Uzmanlar Komitesi 2008 yilinda
bir ¢ok toplantilar sonrasinda, uluslararasi standartize edilmis HbALc tan1 degeri olarak
%6.5 (140 mg/dl, 7.8 mmol/l) olarak kabul etmistir. Uzmanlar tarafindan alinan kan
orneklerinde HbA1c=%6.5 ve ek olarak AKS =126 mg/dl olanlara DM tanis1 almas1 ve
bunun ayni zamanda seker yiikleme testine bir  alternatif olarak kullanilmasini
onermektedirler. Son yillarda giderek artan DM Tip2 oran1 ve takipte olan GDM’li gebelere
yapilan tarama testi sonucunda tani konulmasi ve ardindan tedavi ile LGA yenidogan

riskinin azaldigi ile ilgili bir ¢ok aragtirmalar vardir (26).



WHO 2011 yilinda rapor yaymlayarak uygun yontem kullanilarak standartize edilmis
HbA1c degerin tiim laboratuarlarda diizenli olarak standardize edilmesi, bir tan1 testi olarak

kullanila bilirligini 6nermektedir.

2.2. GESTASYONEL DIABETES MELLITUS (GDM)

Gebelikten once varolmayan ve sadece gebelik doneminde tani alan ve ya ortaya ¢ikan
degisik derecedeki glukoz intoleransidir. insidans1 %5-6 olup 1rk, yas, viicut kompozisyonu
ve tarama kriterlerine gore prevalans farklilik géstermektedir. Seker metabolizmasinda
diizeylerin asir1 yiikselmesi sonucu ortaya ¢ikmaktadir. 27). GDM’1i bu vakalar, postpartum
donemdeki on yillik bir siirede neredeyse%50 kadar DM Tip2 riski ile Kkarsi
karsiyadirlar(28).

Gestasyonel diabetin olumsuz yan etkileri pregestasyonel diabetten farklilik gostermektedir
ve pregestasyonel diabetten farkli olarak burada fetiise yansiyacak bir anomalide artis

olmamamktadir.

2.2.1. Patofizyoloji

Eger normal bir gebelik siirecini incelersek, orada plasentanin iirettigi fetiisiin biiyiime ve
gelismesinden sorumlu olan ve gliikojenik bir hormon olan biiytime hormonu (GH) ve diger
ornegin CRH, hPL, TNF-a ve P4 gibi gliikkojenik hormonlar insiilin direnci yaratir ve sonug
olarak hiperinsiilinemi ve hafif postprandial hiperglisemi olusturmaktadir. Genellikle ikinci
trimesterde daha kesin soylersek insiilin ihtiyacinin arttigi 24-28. gebelik haftalarinda
fetusun aminoasit ve glukoza olan ihtiyacinin artan gereksinimini saglamasi i¢in anneyi
hazirlar. Gebelikten 6nce seker metabolizmasinda anormallik olmayan, ancak gebeligin
ilerleyen haftalarinda GDM agkarlanan hastalarda subklinik durum s6z konusudur. Normal
bir gebelik doneminde insiilin duyarliligindaki % 60°lik diistisiin olmasi, bu gebelerde
hiperglisemi ve son olarakta GDM’ye neden olar . Gebelerde hiperglisemi sonucu olarak
maternal obezite bu hastalarin ciltalti adipoz dokusunda ve ayni1 zamanda plasentada da
artmig inflamasyon orani ile iliskilendirilmistir. Ciltalt: adipoz dokusunda bir ¢ok sitokinler

olusur ve kana salgilanir. Plasenta da, adiponektin harig¢, diger sitokin dizisi iretilir.
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Salgilanan sitokinlerin olusturdugu inflamasyonun, GDM’li kisilerde artmis insiilin direnci

ile iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir.

2.2.2. Fetiisle ilgili Komplikasyonlar

1. Fetal mortalite.

Eger takip edilen GDM’li vakalarda seker diizeyleri diyetle normal araliklarta tutulursa fetal
mortalite riski ¢ok diistiktiir. Ama bundan farkli olarak maternal AKS degeri yiiksek olan
gebelerde gebelik oncesi DM’si olan vakalardaki gibi agiklanamayan fetal 6liim orami
artmistir. Gestasyonun son 1-2 aylarinda AKS>105 mg/dl olarak 6l¢iilmesi artmis fetal
olim riski ile iliskilidir.Tiim bunlara dikkat edilmesi gelecekte olusabilecek riskleri

onlemede ¢ok onemlidir.

2. Makrozomi:

Makrozomik bebekler dogum agirligi > 4500 gr olan bebeklerdir. Maternal yiiksek seker
diizeyleri ve gebeligin ikinci déneminde ozellikle asir1 fetal somatik biiyiime fetal

hiperinsiilinemiyle sonudlanir. Onemli faktorler asagidaki gibidir:

Insulin C peptid

IGF1 -dogum agirhigr ile kuvvetli iliski bulunmaktadir

Epidermal growth faktor,

Leptin

Adiponektin.

Maternal obezite, fetal makrozomi i¢in gliikoz intoleransindan daha 6nemli faktoriidiir.
Ozellikle de trunkal obezitesi olan kadinlarda gestasyonel diabet riski artmistir. Daha da
onemlisi gestasyonel diabeti olan kadinlarda asir1 kilo alimi sik goriilmektedir ve fetal

makrozomiye katkida bulunmaktadir.
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Makrozomili olgularda beyin bundan etkilenmez. Bunun disinda fetal organiarin bir¢ogu

makrosmiden etkilenir.

Bu fetiislerin omuz ve govdelerinde distozisineden olan ve buyiizden C/S gile dogumu
yapilmasina gotiiren subkutan adipoz doku artis1 var.. GDM’li kadinlarin yaklasik %5’inde
Glukokinaz geninde heterozigot mutasyonu bulunmaktadir ve hipoglisemiye neden
olmaktadir. Fetiiste bu gen mutasyonunun bulunmasi durumunda fetal pankreasin glukoza
duyarlihg degisir ve insiilin sekresyonu azalir. Bunun sonucunda da fetal [UGR ortaya
cikabilir. Anne, fetiis ve ya her ikisinde bu gen mutasyonunun olup olmamasina gore fetiis

IUGR, normal ve ya makrozomik sekilde olabilir(29-32).
2.2.3. iki Asamah Tam
2.2.3.1. 50 gr Tarama Testi

24.-28. gestasyonel haftalarda istenilen zamanda hastaya 50 gr gliikozlu soliisyon igirilerek
tam bir saat gegtikten sonra PG diizeyine bakilir. Eger PG degeri 140 mg/dl’den biiyiik
olgiilerse diyabet agisindan siipheli kabul edilir ve sonraki asama olarak bir testin (100gr ve

ya 75gr )yapilmasi gerekir. Tarama testinden (yani 50 gr gliikoz igirildikten) sonra:

1 saat sonra bakilan PG=140 mg/dl Glgiilerse %80’i askarlanabilir ve tani testine

yonlendirilir.

1 saat sonra bakilan PG=130 mg/dl ol¢iilerse %901 agkarlanabilir ve tani testine

yonlendirilir.

Bazi arastirmacilar, 50 gr gliikozdan 1 saat sonra bakilan PG eger >180 mg/dl ise tani
testlerinin yapilmasinin gerekli olmadigini onermekte ve bu vakalarin GDM gibi kabul

edilmesini ve tedavi olunmasin1 uygun géremektedirler.

2.2.3.2.100 gr OGTT

Tarama testi olarak 50 gr gliikozlu soliisyon igirilen gebelerde 1 saat sonra bakilan PG
diizeyi yiiksek gelerse GDM tehsisi koyabilmek i¢in taniy1 netlestirmek gerekir. Bunun igin
100 gr glikozlu 3 saathk OGTT yapilmali. Alternatif olarak, GDM tehsisi koyabilmek igin
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75g9r OGTT olarak da 2 saatliktest yapilabilir. Bu tani testlerinin her ikisinde de minimum

iki PG sonucunun normal degerlerin iizerinde olmast GDM tanis1 koydurur.

2.2.4. Tek Asamah Tam Yontemi(Bu Tiirkiyede ve dityada kabul goren tam

yontemidir)

2.2.4.1. 75gr OGTT

2.2.4.2. WHO gebeligin ikinci yarisinda yapilan 2 saatlik 75gr OGTT ‘nin yapilmasinit GDM
teshisi i¢in yeterli olarak gormektedir. 2008 yilinda sonuglar1 agiklanan HAPO
gebenin plazma gliikoz diizeylerinin fetliste ortaya ¢ikabilecek makrosomi,
hiperinsulinemi, neonatal hipoglisemi ve C/S oranlarinda anlamli bir iligki
oldugunu agiklamaktadir(33,34).

IADPSG bu gibi durumlara iliskin 24-28 haftalik gebelerde tek asamali 75 gr gliikoz
soliisyonu igirilerek OGTT ile GDM taramasini desteklemektedir.

ACOG, IADPSG kriterlerini kullanarak maternal ve ya fetal sonuglarini etkileyecek kesin
kanitlarin olmadigini, bunun disinda GDM tanis1 alan vaka sayinda da artis olabileceginden

dolay1 tibbi harcamalarin yiikselecegini n gorerek bu yaklasimi 6nermemektedirler(35-37).

Genelde sonuglart normal olarak degerlendirilen gebeler(tani testleri erken gebelikte normal 75

veya 100 gram OGTT'si olan hastalar), gebeligin 24 ila 28. haftalarinda GDM agisindan taranir:

-Gebeligin erken doneminde tek asamali yaklasimla tarananlara 75 gramlik oral GTT

kullanilarak tekrar tarama yapilir.

-Gebeligin erken doneminde ki asamali yaklasimla taranan kisiler, anormal olma olasilig
yiiksek oldugundan 24 ila 28. haftalarda ilk adimi (bir saat sonra glikoz testi ile 50 gramlik
oral glukoz soliisyonu) atlayabilir; bu hastalar yalnizca ti¢ saatlik 100 gramlik OGTT
kullanilarak yeniden taranabilir (38,39).
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2.2.5. Tedavi Yaklasim

Tedavi edilmis gestasyonel diyabetik gebelerde preeklampsi, omuz distozisi ve makrozomi
insidans1 belirgin diisiiktiir. GDM’li hastalar plazma gliikoz diizeylerinin diyetle regiile

edilmesine gore iki farkli grupa ayrilir

Gestasyonel diabette(GDM) hedef gliikoz degerleri aclik plazma gliikkozu <95 mg/dl ve pp
2. saat plazma gliikkozu <120 mg/dl’dir.

1) Diyetle normal plazma sekeri saglanabiliyorsa smif Al
2) Diyetle normal plazma sekeri saglanamiyorsa sinif A2: tedavi olarak insiiline gegilir.

Diyet ve Egzersiz: Boy ve kiloya gore bireysellestirilmelidir. Giinliik kalori alimi 30-35
kal/giin olmalidir ancak BMI > 30 olanlarda da maksimum25 kcal/kg/giin’ii gegmeyecek
sekilde ayarlanmalidir. Hergiin alinan Kalori yiizdesinin 40’11 karbonhidrat, 40’in1 protein
ve 20’ini yag olusturmalidir . Medikal tedavi baslamadan 6nce 1-2 haftalik diyetle kontrol
altina alinmaya ¢alisilmahidir ancak daha uzun siire beklenmemelidir. Obez gestasyonel

DM’li hastalarda iliml1 bir egzersiz programi insiilin ihtiyacini azaltir(40-44).

Sigaray1 birakma — Tiim hastalara sigara igmemeleri 6nerilmelidir. Aslinda sigara igme ile
GDM arasindaki iliski belirsizdir (45,46) ve birakma genellikle kilo alimiyla iliskilidir;

birakmanin birden fazla maternal ve fetal faydasi vardir ve GDM'yi azaltabilir.

Glukoz monitorizasyonu: GDM igin postprandiyal PG takipi preprandiyalden daha
onemlidir. A¢lik PG ve pp 1. ve 2. saat’te bakilmak iizere giinliikk 4 kez plazma gliikozu

takipi tavsiye edilmektedir.

Insiilin: Diyete ragmen AKS > 95 mg/dl olarak persiste eden hastalarda tedavide primer
olarak kullanilmasi1 gereken instilindir. Tokluk 1.saatte bakilan PG>140mg/dl ve ya tokluk
2.saatte bakilan PG>120 mg/dl ise de insiilin baglanmalidir.

Genellikle bir ve ya birkag postprandiyal glukoz diizeyinin hafif yiiksek olmasi ve diyetle
regilile olmamasi nedeni ile insiilin baglanmaktadir. Bu gibi durumlarda yemekten 6nce 4-8

IU Lispro ve ya Aspart kisa etkili insiilin yeterlidir. Eger 10 IU’den fazla kisa etkili insiilin
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gerekli ise kahvaltidan 6nce 6-8 IU NPH eklenir. Eger aglik plazma glukozu 90-95 mg/d1’nin
tizerinde ise 4-6 IU NPH gece 22-23 saatlerinde yapilmalidir.

Oral antidiyabetik(hipoglisemik) ajanlar:

Oral hipoglisemik ajanlarin etki mekanizmalar1 igerisinde insiilin sekresyonu ve ya etkisini
artirmak (gliburid gibi siilfoniliireler), insiilin direncini azaltmak(metformin, troglitazon) ve

glukozun barsaktan uptake’ini azaltmak(akarboz) yer almaktadir.

Gestasyonel diabette persiste eden hiperglisemi durumunda ilk segenek insiilin olmakla
birlikte gliburid ve metformin’in giivenligi ve etkinligini destekleyen kanitlar artmaktadir.
FDA gestasyonel diabette gliburid ve metformin kullanimini onaylamamistir ancak ACOG

ikinci basamak tedavide glisemik kontrol i¢in kullanilmasini dnermektedir.

Gliburid kullanilan gebeliklerde insiiline gére dogum agirliginin yiiksek olmasi, makrozomi
ve neonatal hipoglisemi daha fazla goriilmektedir. Metformin kullanilan gebeliklerde
insiiline gore maternal kilo artisive ciddi neonatal hipoglisemi daha az, preterm dogum ise
daha fazla gorlmektedir. Gliburid ile tedavi basarisizligi %6 iken, metformin ile tedavi
basarisizlig1 %34 ‘tiir. Metformin ve gliburid karsilastirildiginda metformin kullanimi daha

az maternal kilo artis1, daha diisiik dogum agirlg1 ve daha az makrozomi ile iligkilidir.

Hafif gestasyonel diabeti olan hastalarda diyete ek olarak gliburid eklenmesinin gebelik
sonuglarina anlamli bir etkisinin olmadigin1 belirten derlemeler bulundugu gibi, gliburid
kullanan gebelerde baz1 endiseler de ortaya atilmistir. Ornegin gliburid plasentadan gecer ve
fetal kanda maternal diizeyin 2/3’iinden fazla bir diizeye ulasmaktadir. Gliburidin fetiiste
plazma diizeyi anneye gore belirgin sekilde diisik olup, kord kanindaki gliburid
konsantrasyonu maternal diizeyin yaklasik yarist kadardir. EK olarak yenidoganlarin yogun

bakim ihtiyaci, RDS ve neonatal hipoglisemi insiiline gére daha fazla bulunmustur.

Metformin plasentadan kolaylikla gegmekle fetiiste maternal diizeye benzer
konsantrasyonlara ulagsmaktadir. Metformin ve insiilin karsilastirildiginda kisa donem
perinatal olumsuz sonuglar (yenidoganlarda hipoglisemi, RDS, fototerapi ihtiyaci, dogum
travmasi, APGAR skorunun 5. dakikada halen diisiikk puan almasi ve prematiirite) agisindan

fark izlenmemistir. Metformin genellikle siitte diisiik miktarlarda bulunmaktadir ve
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bebeklerin kan sekeri {izerine olumsuz etkileri bulunmamaktadir Metformin, randomize
calismalarda GDM riskini azaltmamistir. Metformin, kismen daha 6nce GDM gegirmis gebe
olmayan bireylerde tip 2 diyabet riskini azaltmadaki etkinligine dair kanitlara ve PCOS'lu
hastalarda GDM riskini azalttigina dair dayanarak GDM'yi "6nlemek" i¢in bir ilag olarak
onerilmistir. Ancak, ilk trimesterden doguma kadar metformin (2000 mg/giin) veya plasebo
almalart i¢in gorevlendirilen 257 PCOS'lu hastada 273 gebeligin yer aldigi randomize bir
calismada, GDM prevalansi her iki grupta da benzerdi (metformin: %17,6'ya kars1 plasebo:
%16,9). Obezitesi olan gebe kisilerde metforminle plaseboyu karsilastiran iki randomize

calisma da GDM oraninda 6nemli bir azalma gostermemistir(47-52).

Son donemde yapilan iki metaanalize gore gestasyonel diabetik kadinlarda glibiirid
kullanilmas: insiilin kullanilmasina gore daha kotii neonatal sonuglarla (RDS, fetal
hipoglisemi, LBW ve dogum sirasinda olusan travma)iliskili oldugu gosterildi. Bu nedenle
ACOG, gestasyonel diabette sadece diger ilaglarn kullanilamadigi durumlarda gliburid

kullanilmasini dnermektedir.

NOT: Gliburid tedavisinde 4000 gr iizeri dogum orani insiilin kullananlara gére ¢ok daha
yiksek (%22 ve %2.4) oldugunu belirten referanslar oldugu gibi benzer oranlarda

goriildiigiinii belirten referanslar da bulunmaktadir.

Prenatal takip: Insiilin ihtiyac1 olmayan gestasyonel diabetiklerde erken dogum ve diger
miidaheleler nadiren gerekli olmaktadir. Yiiksek aclik PG diizeyleri nedeniyle insiilin
tedavisi alan gebelerde diizenli doguma kadar GDM gibi yonetilmelidir. Insiilin
kullanilmayan gestasyonel diabetik kadinlarda 39. haftadan 6nce dogum indiiksiyonu

onerilmemektedir.Insiilin kullanilan hastalarda ise 38. haftada dogum 6nerilmektedir.

Dogum agirhigi >4500 gr olan makrozomik fetiislerde dogumda elektif C/S tercih
edilmelidir. Bu bebekte brakial pleksus yaralanmasindan kaginmak igin tercih nedenidir.
Ancak ACOG, dogum tavmasini azaltmak i¢in tahmini dogum agirliginin > 4500 gr olan
gestasyonel diabetik kadinlarda elektif sezaryen uygulamasinin yarari igin Vverilerin yetersiz

oldugunu bildirmis olsa da halen bu uygulamanin gegerli oldugunu belirtmistir.
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Postpartum takip:

GDM’u olan hastalarda yaklagik 20 yil iginde DM gelisme riski %50’dir. Postpartum
donemde 6.-12. haftalarda, postpartum dénemin birinci yili, ti¢ y1l gectikten sonra ve tekrar

gebe kalmadan 6nce 75 gr OGTT ve yillik aglik glukoz degeri 6l¢iimii yapilmalidir.

Bu hastalar lipid profili diizeyinde bozukluk, hipertansiyon ve trunkal obesite(metabolik
sendrom) olmasi sonucunda kalp damar hastaliklar1 profilinden de yiiksek risk grubu
olustururlar. Sonraki gebelikte tekrarlama riski %48’dir. Primiparlarda tekrar riski %40 iken
multiparlarda risk daha yiiksek olup %73 tiir. Tekrarlama agisindan parite disindaki diger
risk faktorleri maternal BMI yiiksekligi, insiilin kullanimi, fetal makrozomi ve gebelikler
arasinda Kilo alimidir. Gebelikler arasinda Kilo kontrolii ve egzersizi igeren hayat tarzinda

yasam ile ise rekiirrens riski azalmaktadir.

2.3. PREGESTASYONEL DiYABETES MELLITUS

Yakin gegmisimizde ‘Sinirda Diyabet’ veya ‘Latent Diyabet’ olarak isimlendirilen IGT ve
ya IFG artik farkli sekilde ‘PREDIYABET’ olarak isimlendirilmistir. Prediyabet tedavi
edilmezse ieriki donemlerde DM ve Kalp Damar Hastaliklar1 olusmasi agisindan risk

tasimaktadir.

Izole Bozulmus Aclik Glukozu tani kriterleri olarak aclik PG=100-125 mg/dl ve ikinci saat
PG<140 mg/dl;

Izole Gliikoz intolerans: tam Kriterleri olarak ise ikinci saat PG=140-199 mg/dl ve aclik PG
<100 mg/dl olmasi gerekir.

Kombine Bozulmus Aclik Glukozu ve Gliikoz Intoleransi tanisi icin ise aclik PG=100-125
mg/dl ve ikinci saat PG=140-199 mg/dl arasinda olmalidir. Bu durum atrik daha anlamli hale
gelir ve yukarida da belirtilen her iki durumdan da daha ciddi bozuklugun oldugunu isaret
eder.
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WHO) ve IDF 2006. Yil tarihli sundugu raporda aclik PG=100-110 mg/dl arasinda olan
gebelerin kiiciik bir kisminda DM Tip2 olusa bilecegini ve bu gebelere yapilacak ilave
laboratuar tetkiklerin fazladan masraf olacagi i¢in normal aclik PG<110 mg/dl énerilmisdir.
Ardindan bir y1l sonra ADA ve EASD sunduklar1 raporlarda normal aclik PG < 100 mg/dl

olmasimive bu durumun Prediabet olarak adlandirilmasini desteklemisler.

2.4. DIYABET SEMPTOMLARI NELERDIR

Klasik olarak adlandirilan semptomlar:

1. Poliiiri: Normalden ¢ok idrar yapma

N

. Polidipsi. Normalden ¢ok su igme

3. Istahsizlik

4. Polifaji. Normalden ¢ok yeme

5. Halsizlik, ¢abuk yorulma

6. Agiz kurulugu

7. Noktiiri: Gece idrara ¢ikma

Hastalarda daha ¢ok ileri donemlerde karsilagilan semptomlar:

1. Bazi gorme alnlarinda kayip ve ya gérmede bulaniklik

2. Kilo kaybi1

3. Tekrar tedavi gerektiren enfeksiyonlar
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4. Tekrar tedavi gerektiren enfeksiyonlari

5. Kasmtinin olmasi

2.5. DIYABET SINIFLAMASI

Klinik olarak DM nin dort farkli tipi mevcut olub, asagidakilardir: Bunlardan primer diabet
olanlar(baska hastaliga bagli olmayan) ilk olarak Tip | diyabet, daha sonra Tip Il diyabet,
gebelik doneminde karsilastigimiz gestasyonel diabet, sekonder diyabet olanlar ise (diger

hastaliklar nedeniyle ortaya ¢ikan) 6zel diyabet tipleri olarak bilinirler.

1. DM Tipl: Bu tip diyabet’te pankreatik kaudal beta ada grubu hiicrelerinin giderek
azalmas1 ve bir siire sonra tamamen kaybi s6z konusudur. Sonug olarak insiilin

uretilmez.

o Bagisiklik sistemi nedenli

o Nedeni bilinmeyen

2.Tip Il diyabet: Insiilinin reseptdr diizeyinde taninmamasi nedeniyle olusan direnc. Ve

bunun ilerleyerek insiilin salgilanmasinda artis gibi bir dongiiye girmesi.

3.Gestasyonel Diyabet (GDM): PG diizeyinin Gebelikte yiikselmesi ve dogum yaptiktan

sonra normal sinirlara geri donmesi ile sonuglanan diabet tipidir.

4.Diger diyabet tipleri(Sekonder):

o Beta ada grubu hiicrelerinde bazi defektler olusturan genetik bozukluklar

o Insiilinin etkisini bozan genetik kusurlar

o Pankreas hastaliklari
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o Hormon hastaliklar:

o llaglara bagh

o GIS’le iliskili az rastlanan diyabet tipleri

o Diabetin de oldugu bazi1 genetik sendromlar

o Enfeksiyonlar

2.6. HIPOGLISEMIi

2.6.1. Klinik Bulgulari, Nedenler ve Tam

Hipoglisemi, cesitli nedenleri olan bir klinik sendromdur. Gergek bir hipoglisemik

bozuklugun tanisi, Whipple kriterlerin karsilanmasini gerektirir(53):

1.Hipoglisemi ile uyumlu semptomlar

2.Semptomlar mevcut oldugunda bir laboratuvar testi ile 6lgiilen diisiik PG konsantrasyonu

3.PG seviyesi yiikseltildikten sonra semptomlarin gerilemesi

Hipoglisemi dogrulandiktan sonra, detayl bir klinik 6yki altta yatan nedeni diisiindiirebilir.

2.6.2. Hipoglisemiye Kars1 Savunma Mekanizmalari

Glukoz, hem oksijensiz ortamda ve hem de oksijenli ortamda (krebs dongiisiinde bir dizi
reaksiyonlara katilarak) viicutumuz i¢in gerekli olan enerjini saglayan bir substrattir. Santral
ve periferik sinir sistemi tarafindan kullanilan esas monomerdir. Diger metabolik yollarla da
enerji edine bilinir ki bu da PG degerinin normal sinirin altinda oldugu durumlarda ¢ok
degerlidir. Ornegin PG konsantrasyonun normal sinirlarin altina indigi zaman bu degeri
korumaya ¢alisan vucutumuz sinir dokusu i¢in de bir yakit tiiri olan keton ¢isimciklerini
tiretmek i¢in lipid metabolizmasin1 hizlandirmaktadir. Bu mekanizmalar kiside biling

bozukluguna neden olan diisiik siniralti PG degerine inilmeden active olmaktadir (55).
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Hipoglisemiye karsi ilk savunma, plazma glukoz konsantrasyonlarindaki diismeyle,
pankreas B hiicrelerinden insiilin salgilanmasinin kesilmesidir (54,56,57). Plazma glukoz
konsantrasyonu yaklasik olarak 81 mg/dL oldugunda insilinin salgilanmasinda azalma
baslar (58). Ardindan PG diisiisii devam ederse bu zaman hipoglisemiyi durdurmak igin
ortaya ¢ikan mekanizma glukagon tiretimindeki artistir. Bu mekanizma yeteri kadar yarar
saglayamazsa direngli ve uzamis hipoglisemi ile karsilasa biliriz. Adrenalin de hipoglisemiyi
onlemede 6nemli bir faktordiir, ancak glukagonun yeterli seviyyede sekrete edildigi stirede
gerekli gorinmemektedir. Tam aksine eger glukagon sekresyonu hipoglisemini
engelleyemiyorsa adrenalinin rolii 6nemli hale gelir (57). PG konsantrasyonu fizyolojik
normal degerlerin altinda kaldiginda(68mg/dL) glukagon ve adrenalin seviyeleri artar (58)

Hipoglisemiye kars1 savunma mekanizmalar1 Tablo 4°de gosterilmistir.

Tablo 4. Hipoglisemiye kars1 savunma mekanizmalari

Glukoz Savunma Mekanizmalari

81mg/dl Endojen insiilin salinim1 durur

68 mg/dl Glukagon ve Adrenalin salinimi baslar
66 mg/dl Biiytime hormonu salinimi baslar

57 mg/dl Kortizol salinimi baglar

2.6.3. Epidemiyoloji

Ilacla tedavi edilen diyabeti olmayan bireylerde hipoglisemi nadir goriiliir .

37.898 diyabetsiz, kritik bakim dis1 hastane yatisinin retrospektif incelemesinde, diisiik
glukoz seviyesinin (< 55 mg/dL [3 mmol/L] laboratuvar testleriyle tespit edilen) tahmini
siklig1 10.000 yatista 36 idi . Bu hastalarda hipoglisemi, gesitli diyabet dis1 ilaglar, alkol ve
sepsis, kronik yetersiz beslenme veya karaciger, bobrek veya kalp yetmezligi gibi kritik
hastaliklarla iliskilendirilmistir. Hastalarin cogunda hipoglisemi i¢in birden fazla olas1 neden
vardi. Sadece yedi hastada agiklanamayan hipoglisemi vardi ve bu durum yatis sirasinda
tekrarlamadi. Ayakta tedavi ortaminda agiklanamayan hipogliseminin sikligina iliskin az

sayida veri mevcuttur(59).

Bizim arastirmamizda Tablo 1’de verilen glisemik parametreler kullanilarak (Aclik kan
sekeri(AKS) ve 75 gr OGTT’nin 1. ve 2.saatlerinde dlgiilen kan sekeri degerleri <63 mg/dI(<
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3,5 mmol/L) hipoglisemi olarak siiflandirildi.) saglikli 1768 gebe hasta’ya yapilan 75 gr
OGTT sonuglarina gore %91,5’inde hipoglisemi goriilmezken, %8,5’inde hipoglisemi

gorilmiistiir.

2.6.4. Klinik Bulgular

Belirtiler — Hipogliseminin belirtileri spesifik degildir ve diyabetli ve diyabetsiz bireyler

arasinda farklilik gostermez

Noroglikopenik ve Otonomik semptomlar :

Otonomik semptomlar, 60 mg/dL oldugu durumlarda ortaya ¢ikar. Bunlar da iki grubda
inceleniyorlar: ve kolinerjik semptomlar. Adrenerjik semptomlar tasikardi, anksiyete,
titreme gibi semptom ve bulgular igerdigi gibi kolinerjik semptomlarda terleme, sicaklik,

mide bulantis1 ve aghigi igerir(60).

Noroglikopenik semptomlar ise PG konsantrasyonunun 50 mg/dL (2,8 mmol/L) ve ya daha
diisiik diizeylerinde ortaya cikar (55). Diyabeti olmayan bireylerde, noroglikopenik
semptomlarin ortaya ¢ikmasi, fizyolojik hipoglisemiye kiyasla patolojik hipoglisemiye dair

Klinik olarak ikna edici kanitlar saglar. Hipoglisemi bulgular1 Tablo 5’te verilmistir.

Tablo 5. Hipoglisemi bulgular

Otonomik semptomlar Noroglikopenik semptomlar
Anksiyete/Uyaniklik Diistinememe

Carpint1 Konfiizyon,

Titreme Degisen mental durum
Solukluk Bas agrisi, bag donmesi
Soguk terleme Gormede bulaniklik
Parestezi Konviilziyon

Dudak, parmak ve dilde uyusukluk Parestezi

Huzursuzluk Hemipleji

Aclik hissi ve bulant1 Kulak ¢inlamasi
Halsizlik, yorgunluk
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Semptomatik hipoglisemide glikozun esik degeri — Hipoglisemi semptomlarinin baslangici
normalde glukoz seviyeleri 55 mg/dL'nin (3 mmol/L) altina diistiigiinde meydana gelir.
Semptomlarin baglanmasindan 6nce, vucut tarafindan bir yanit olarak bunun énlenmesi i¢in
bir dizi reaksiyon (6rnegin, glukagon ve epinefrin salinimi) olusa bilir. Ancak, bu yanitlar
icin glisemik esik degerler, kronik hiperglisemisi olan diyabetli hastalarda daha yiiksek
glukoz konsantrasyonlarina ve yogun diyabet tedavisi veya insiilinoma ile iligkili tekrarlayan

hipoglisemi ataklar1 olan hastalarda daha diisiik glukoz konsantrasyonlarina kayabilir.

Diyabeti olmayan ve ozellikle yakin ge¢miste hipoglisemi gecirenlerde hipoglisemik
semptomlarda azalma veya yok olma meydana gelebilir. Bu hastalarda, tipik semptomlar
giderek daha diisiik glukoz seviyelerinde ortaya ¢ikabilir veya semptomlar degisebilir veya

tamamen yok olabilir.

Belirtiler — Anksiyete, terleme, solukluk gibi otonomik semptomlar hipogliseminin yaygin
belirtileridir . Nabiz ve sistolik kan basinc1 hafif yiikselirken, diyastolik kan basinci diiser ve

sonug olarak nabiz basincinda artis goriilmege baslar.

Noroglikopenik belirtiler bu hastalarda siklikla goriiliir ve ¢ogunlukla kegici norolojik
eksikliklerle karsilasiyoruz. Kalict norolojik hasar diyabet ve uzun siireli, siddetli

hipoglisemisi olan kisilerde daha ¢ok rastlanilir.

Laboratuvar bulgulart — Normal aglik plazma glukoz seviyesi igin referans araliginin alt
smurt tipik olarak 70 mg/dL'dir (3,9 mmol/L). Ancak saglikli bireylerde, 6zellikle insiilin
salgilanmasinin uygun sekilde azaldigi ve yag asitlerinin birincil yakit kaynagi olarak
glukozun yerini giderek daha fazla aldig1 uzun siireli aclik sirasinda daha diisiik degerlerle
karsilasilabilir. Bu ortamda glukoz yaklasik 50 mg/dL'ye (2,8 mmol/L) diisebilir ve
bozulmus biligsel islevle birlikte olmamalidir. Uzun siireli agliga normal yanit, beta-
hidroksibutirat gibi dolasimdaki keton cisimlerinde bir yiikselme igerir. Insiilin salgilanmasi
uygun sekilde azalmazsa (6rnegin, ekzojen insiilin uygulamasi veya insiilinoma nedeniyle),
yakit kaynag1 olarak yaga gecis engellenir, beta-hidroksibutirat seviyeleri yiikselmez ve

semptomatik hipoglisemi meydana gelebilir.
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2.6.5. Hipoglisemi Nedenleri

Maglar ve alkol

Ilaglar —Hipogliseminin nedenleri arasinda en yaygin olanlar1 ilaglardir. Insiilin,
stilfoniliireler ve meglitinidlere ek olarak, Tablo 6’da belirtildigi gibi kinolonlar, pentamidin,
kinin, beta blokerler, anjiyotensin doniistiiriici enzim inhibitorleri ve IGF1 en yaygin

olanlar1 arasindadir(54, 61)

Insiilin veya siilfoniliireler gibi glukoz diisiiriicii ilaglar alan hastalarda diizensiz yemek yeme
hipogliseminin sik goriilen bir tetikleyicisidir. Diger ilaglar altta yatan bobrek veya karaciger
hastalig1 olan ve ya yanlis recete ve ya ilag dozunun uygulanmasi sonucunda hipoglisemiye

neden olabilir. Etanol glukoneogenezi engeller ancak glikojenolizi engellemez.

Alkol kaynakli hipoglisemi ardindan diizenli sekilde beslenme olmazsa hepatik glikojen

tilkenmesi nedeniyle birkag giinliik hipoglisemi bulgular1 devam ediyor(62).
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Tablo 6. Hipogliseminin yaygin nedenleri

Iyatrojenik

Klinik olarak koti

Klinik olarak iyi

Insulin ve oral A/D

Alkol

Pentamidin

Kinin

Anti hipertansifler(bazilari)
Anti aritmikler(bazilar)
Indometacin,

2)Diisiik kalitede kanuitii:
Lityum,

Propoksifen

Hepatik ve renal
hastaliklar,

kalp yetmezligi

Sepsise neden olan
durumlar

Malnutrisyon

Kortizol eksikligi
Growth hormon eksikligi
Glukagon
sekresyonundaki
yetersizlik

Adrenalinin yeteri kadar

uretilmemesi

Endojen Hiperinsiilinemi
Post gastrik bypass
NIPHS

-Faktisiy0z

Yanlis ila¢ alimi1

2.6.6. Hastalik ve Eslik Eden Hastahklar

Kronik hastaliklarda ciddi hipoglisemi meydana gelebilir. Hipogliseminin gelismesi igin

bagimsiz risk faktorleri arasinda DM, enfeksiyonlarmn neden oldugu septik sok, renal

yetmezlik, mekanik ventilasyon, hastaligin siddeti ve yiiksek doz insiilin tedavisi yer

almaktadir.

Sepsis’te hipogliseminin olusma nedeni glukoz tiretimi bozuldugu i¢in gelisir ve sitokinle

uyarilan glukoneogenez inhibisyonunun bir sonucu olarak glikojen depolar tiikendiginde

ortaya ¢ikabilir.
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Hepatik ve Renal hastaliklar1 —ayn1 organlarda fonksiyon bozuklugu, 6zellikle azalan gida
alim1 veya ekzojen insiilin kullanim: durumunda hipoglisemiye yol agabilir. Kronik bobrek
hastaliginda hipogliseminin mekanizmalar1 arasinda bozulmus renal glukoneogenez ve
instilinin bobrekler tarafindan azalan klerensi yer alir. Karaciger fonksiyon testlerini siddetli

derecede bozan hastaliklarda burada glukoneogenez bozulur.

Yetersiz beslenme — Yetersiz beslenme (6rnegin: Anoreksiya nervoza) glikojen tiikenmesi
durumunda glukoneogenez ve glikojenolizin substrat sinirlamasi nedeniyle hipoglisemiye

neden olabilir.

Kortizol eksikligi — Kortizol eksikligi olan hastalarda (Addison hastaligi) hipoglisemi
goriilebilir ve kortizol eksikliginin tek ortaya ¢ikan belirtisidir, taniyr diisiindiiren diger
belirti ve semptomlarla birlikte goriliir. adrenal disfonksiyon ve Tipl diyabeti olan
hastalarda kortizoliin glukoneojenik etkisinin kaybi nedeniyle ekzojen insiilin daha etkili

olabilir.

Hipotiroidizm- Tiroid fonksiyonlarinin yetrsiz olmasi tek basina nadiren hipoglisemiye
neden olsa da, hipoglisemi baska bir etyolojiden kaynaklandiginda daha siddetli veya uzun
stireli ataklara katkida bulunabilir. Hipotiroidizm, glukoneogenez ve glikojenolizi azaltan

birden fazla mekanizma araciligiyla hipoglisemi siddetine katkida bulunabilir.

Biiytime hormonu eksikligi:-Biiytime hormonu, hipoglisemiye karsi savunma saglayan

glukoz diizenleyici tepkinin temel bir bilesenidir.

Kot Huylu Timor — Hipoglisemi, adacik disi hiicre tiimorleri olan az sayida hastada
gozlemlenmistir; bunlar genellikle biiyiik, klinik olarak belirgin mezenkimal veya epitel
hiicre tiplerindeki tiimorlerdir. Hipoglisemi ¢ogunlukla tiimoriin insiilin benzeri biiylime
faktorii (IGF; 6rn., eksik islenmis IGF-2) tiretmesinden kaynaklanir. Endojen insiilin tiretimi

uygun sekilde bastirilir.

Endojen hiperinsiilinizm — Hiperinsiilinemik hipoglisemi, insiilin salgilanmasinin

hipoglisemi ortaminda uygun sekilde diismemesi durumunda ortaya ¢ikar.

Endojen hiperinsiilinizm, hipogliseminin diger yaygin nedenlerini diisiindiiren klinik

ipuclar1 olmayan, aksi takdirde saglikli bir bireyde daha olasidir. Tan1 genellikle yillarca fark
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edilmez. Yetiskinlerde, endojen hiperinsiilinizm nedeniyle hipoglisemi asagidaki

nedenlerden kaynaklanabilir;

o Siilfoniliire gibi bir beta hiicresi salgilaticist.

e Beta hiicreli tliimor (insiilinoma)(63)

o Fonksiyonel bir beta hiicresi bozuklugu(64).

2.6.7. Tamisal Degerlendirme

Diyabeti olmayan hastalarda hipoglisemi, ¢esitli nedenleri olan klinik sendromdur. Gerg¢ek

bir hipoglisemik bozuklugun tanisi, Whipple kriterlerin karsilanmasini gerektirir(54,65):

1. PG diismesi sonucu olusan semptomlar .

2. Semptomlar mevcut oldugunda bir laboratuvar testi ile 6l¢iilen diisiik PG konsantrasyonu.

3. PG seviyesi yiikseltildikten sonra semptomlarin gerilemesi.

Hipoglisemi dogrulandiktan sonra, detayli klinik 6ykii altta yatan nedeni diisiindiirebilir.

2.6.7.1. Semptomatik Hipogliseminin Degerlendirilmesi

Ilk asama hipoglisemik semptomlarin varliginda elde edilen tiim kan sekeri degerlerini
taramaktir. Eger bu veriler yoksa, semptomatik bir durum oldugunda alinan ornekte

O0lgmemiz lazim.

Hastanede yatan hastalarda, laboratuvar glukoz 6l¢timii tercih edilendir. Laboratuvar glukoz
Ol¢timii yapilan hastalar i¢in semptomatik hipoglisemi sirasinda ek laboratuvar testleri
Ol¢iilmelidir. Hipoglisemi olusursa, alinan 6rnekte ayn1 zamanda insiilin, proinsiilin ve C-

peptid’e bakilmali, bu bize altta yatan nedene bagli bilgi verebilir.
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Ayakta tedavi goren hastalara evde 6l¢tim igin bir glukoz 6lger kullanmasi 6nerilir. Hastalar
parmak ucundan alinan glukoz degerlerini birka¢ hafta boyunca 6lcerek takip etmeli, alinan
sonuglar1 ve semptomlar1 kayd ederek bir sonraki muayenede getirmelidirler. Hastalara
onceden detayli egitim verilir: 6rnegin: eger glukoz <65 mg/dL ve hipoglisemi semptomlari
da varsa derhal saglik ocaklari ile iletisime ge¢meli, Whipple triadinin sonuncu Kriterini
gostermek i¢in glukoz degerlerini yiikselttikten sonra semptomlarinin diizelip diizelmedigini
kaydetmelidirler. Semptomlu bir hastada eger glukoz <80 mg/dL (4,4 mmol/L) ise islemin

tekrarlanmasi Onerilir.
2.6.7.1.1. Venoz Kandan Glukoz Ol¢iimiinde Esik Degerler

Venoz kan glukozu <65 mg/dL ve semptomatik hasta ise, boyiik olasilikla arastirilmasi
gereken bir durum vardir. Bu durumda hasta ek degerlendirme igin endokrinologa konsulte

edilmelidir.

Venoz kan glukozu >65 mg/dL ve semptomatik hasta ise, hipoglisemi olasiligi ¢ok diistiktiir.
Bu hastalar genellikle hipoglisemik bir bozukluk i¢in ek konsultasyona ihtiya¢ duymazlar.
Otonomik semptomlarin ayirict tanis1 kapsamlidir ve postprandiyal sendrom, kalp hastaligi
(aritmi, kalp kapak hastaligi), ilaglar ve psikiyatrik (6rnegin anksiyete) ve endokrin

(hipertiroidizm, feokromositoma) bozukluklari igerir.
2.6.7.1.2. Parmak Ucu Glukoz Ol¢iimiinde Esik Degerler

Parmak ucu glukoz &lgtimiinde esik degerler — Glukoz 6l¢iim cihazlari ile bakilan degerler
hipoglisemik bozukluga dair klinik siipheyi bildirebilir ve dolayisiyla daha ileri

degerlendirmeni kolaylastirabilir.

Parmak ucu glukoz dlgtimii <65 mg/dL ve Wipple triadinin diger kriterlerinin de varliginda
boyiik olasilikla arastirilmasi gereken bir durum vardir. Bu durumda hasta ek degerlendirme

icin endokrinologa konsulte edilmelidir.

Parmak ucu glukoz ol¢timii > 65 ila 79 mg/dL ve Wipple triadinin diger kriterlerinin de
varhiginda altta yatan hipoglisemik bir bozuklugun varlig: dislanamaz. Hasta evde ek olarak
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ti¢ aylik bir glukoz takibi yapabilir. Eger degerler >65 mg/dL olursa takip birakilmali, ek

degerlendirme yapilmamalidir.

Parmak ucu glukoz 6l¢iimii > 80 mg/dL olan bir hastanin otonomik semptomlar1 varsa

hipoglisemik bozukluk olmasi dislanir. Evde glukoz takibi birakilmali.
2.6.7.2. Asemptomatik Hipogliseminin Degerlendirilmesi

Asemptomatik bir hastada rutin laboratuvar testlerinde tesadiifen bulunan diisiik glukoz

degeri, hipoglisemi degerlendirmesine yol agabilir

Artefakt hipoglisemiyi ekarte etmek i¢in tam kan sitrat veya sodyum floriir i¢eren bir tiipe

toplanmalidir. Ornek buz iizerine konulmali ve hemen santrifiij edilmelidir.

Kan toplama tiipiinde antiglikolik bir ajan (6rnegin floriir) yoksa ve numune isleme gecikirse
yapay hipoglisemi meydana gelebilir. Lokositoz, siddetli hemoliz veya eritrositozlu
hastalardan alinan numunelerde yapay hipoglisemi her zaman bilinmelidir; bu tiir
numunelerde bol miktarda 16kosit, eritrositler kan toplama isleminden sonra glukoz tiiketir

ve bu da yaniltic1 derecede diisiik bir glukoz konsantrasyonuna yol agar.
Daha sonraki degerlendirme, diisiik glukoz degerinin siddetine gore yapilir.
2.6.7.2.1. Venoz Kan ile Laboratuvar Glukoz Ol¢iimiinde Esik Degerler

Venoz kan glukozu < 40 mg/dl 6lgiilen bir hasta asemptomatik olsa bile, hipoglisemik
bozukluk i¢in ber nedenin varligini diistindiiriir ve ek degerlendirme gerektirir. Bu hastalarda
hipoglisemiye kars1 zayiflamig yanit vardir. Ayrica, noroglikopenik semptomlar hastalar
tarafindan siklikla yeterince taninmaz. Bu nedenle hipogliseminin dogrulanmasi ve altta

yatan nedenin teshisi i¢in ek testler yapilmalidir .

Venepunktur glukozu >40 - 64 mg/dL (2,2 - 3,6 mmol/L) 6l¢iilen bir asemptomatik hasta

eger:

Geng (<40 yas) saglikli bir hasta ise, hipoglisemik semptomlar yok ve glukoz degerleri >40
- 64 mg/dL (2,2 - 3,6 mmol/L) olarak o&lgiiliirse ¢cogunlukla normaldir, ek degerlendirme
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gerektirmez. Ozellikle saglikli ve geng kadinlarda, uzun siireli agliktan sonra plazma glukoz

konsantrasyonlar: 40 ila 60 mg/dL (2,2 ila 3,3 mmol) arasinda olabilir.

Yetiskinler (>40 yas) ve ya zamanla ortadan kalkan hipoglisemi semptomlar1 Gykiisii
olanlarda (daha once semptomatik olan ancak hipoglisemi varliginda artik asemptomatik
olan kisilerde), >40 - 64 mg/dL (2,2 -3,6 mmol/L) glikoz, altta yatan hipoglisemik
bozuklugunn varligini diisiindiriir ve endokrinolok goézetiminde ek degerlendirmeyi

gerektirir.

Yash hastalarda (6rnegin: >65 yas) hipoglisemi semptomlarinin korelmesi veya hig
olmamasi hipoglisemi oldugunda morbidite riskini yiikseltir. Bu hastalara her zaman ek

degerlendirme yapilmalidir.

Venoz kan glukozu >65 mg/dL (3,6 mmol/L) olan kisilerde, altta yatan hipoglisemik bir

bozuklugun varhig: diisiiktiir. Bu hastalarda genellikle ek degerlendirme gerekmez.
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3. GEREC ve YONTEMLER

Bu calismamuz retrospektif olarak yapilmis olup Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik

Arastirmalar Etik Kurulu’nun / / tarihli, sayil1 etik kurul karar1 ile onaylanmastir.
3.1. HASTA SECIMIi VE VERILERIN TOPLANMASI

2013 - 2023 yillarinda gebelik siiresince Gazi Universitesi Hastanesi, Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Anabilim Dali, Obstetri boliimiinde takip ve dogumu gergeklesen 14458 hasta
incelenmis ve onceden higbir kronik hastaligi olmayan, 18-45 yas aralig1 grubunda ve tam
Klinik verileri olan(sosyo-demografik verileri tam degildi) 1768(%12.2) gebe hasta
retrospektif arastirma i¢in segilmistir. 12 690 (%87.8) hasta ise gebelik dncesi varolan kronik
ve GDM gibi gebelikte olusan diger hastaliklarla ilgili klinik verilerinin tam olmamasi ve ya
bebek bilgilerinin yetersiz olmas: nedeniyle ¢alismamizdan ertelenmistir. Segilmis
hastalarda Amerikan Diyabet Dernegi (ADA) 2014 Diyabet Mellitus Tanis1 ve
Siniflandirmasi tarafindan Onerilen risk siniflandirmasini kullanarak, GDM taramasinin bir
parcasi olarak 24-28. haftalarda yapilan 75 gr OGTT laboratuvar verilerine (hem AKS, hem
de 2 saatlik KS) dayanarak normo- ve hipoglisemi prevalansimi belirlemeyi ve tarama
sirasinda maternal normo- ve hipoglisemik olanlarin neonatal sonuglari(dogum agirligi,
dogum haftasi, 1. ve 5. dk APGAR skorlar, YDYBU’nde yatis nedeni ve siireci) arasindaki
iligkisi arastirildi. Hipoglisemiyi tanimlamak i¢in kan glukozu <63 mg/dI(< 3,5 mmol/L)
olarak kullanildi(71). Dogum haftas1 < 37+0 hf. premature, 37+0 - 41+6 hf. mature ve >42

hf. postmaturite olarak siniflandirildi.

CALISMA YONTEMININ AYRINTILARI

Calismavya Dahil Edilme Kriterleri

e 18-45 yas aras1 olmak

e 2013-2023 yillar1 arasinda Gazi Universitesinde gebeligi takip edilmis ve dogurmus
olmak

e Herhangi baska dahili bir hastaligr bulunmamak

e Seker yiikleme testini Gazi Universitesinde yaptirmis olmak
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Calismadan Dislanma Kriterleri

Takip yada dogum Gazi Universitesinde olmamasi

Herhangi bir maternal dahili hastaliga sahip olunmasi

18 yasindan kiiciik, 45 yasindan biiyiik olunmasi

OGTT sonucunda gestasyonel diabet tanis1 koyulmasi

Amerikan Diyabet Dernegi (ADA) 2014 Diyabet Mellitus Tanisi ve Siniflandirmasi
tarafindan Onerilen risk siniflandirmasini (Tablo 7°de gosterilmistir) kullanarak, GDM
taramasinin bir pargasi olarak 24-28. haftalarda yapilan 75 g OGTT laboratuvar verilerine
dayanarak tarama yapildi. 1768 kadinda tam Kklinik veriler (sosyo-demografik verileri tam
degildi) mevcuttu ve bu kadinlar analiz i¢in retrospektif aragtirmamizi olusturdu.

Tablo 7. Amerikan diyabet dernegi (ADA) 2014 diyabet mellitus tanis1 ve siiflandirmasi
tarafindan Onerilen ve ¢aligmamizda hipoglisemi’yi teshis etmek i¢in kullanilan
glisemik parametreler

Glisemik Parametreler
GDM'yi teshis etmek i¢in kullanilan Hipoglisemi’yi teshis etmek icin
degerlerimiz kullanilan degerimiz
mg/dl mg/dl

AKS ve 75 gr OGTT nin
Aclik PG > 92 1. ve 2. saatlerinde Slgiilen -3
Birinci saat PG > 180 kan sekeri diizeylerindeki
Ikinci saat PG > 153 hipoglisemik deger
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4. VERILERIN ISTATISTIKSEL ANALIZI

Tim veriler, bilgisayar ortaminda IBM-SPSS (Versiyon 26.0) istatistik paket programi
kullanilarak degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler i¢in sayi, yiizde, ortalama + standart
sapma (SD), minimum (min), maksimum (maks) median degerleri kullanildi. Kategorik
verilerin karsilastirnlmasinda Ki-kare ve Fisher’s Exact testi kullanildi. Stirekli verilerin
karsilastirlmasinda Mann Whitney U testi uygulandi. Istatistiksel anlamlilik igin p<0.05
kabul edildi.
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5. BULGULAR

Calismaya toplam 1768 yenidogan dahil edilmistir. Annelerin ortalama yas1 29,69 + 5,01
olarak bulunmustur. Yenidoganlarin %52,8’1 erkek, %47,2’si kizdir. Dogumlarin tamami
canlt dogum olarak gergeklesmistir. Yenidoganlarda herhangi bir anomali gériilmemistir.
Canli dogumdan sonra 4 yenidogan ex olmustur. Dogumlarin %30,3’i vajinal dogum olarak
gerceklesirken, %69,7’si sezeryan olarak gergeklesmistir. Sezeryanlarin %60,5’i primer

sezeryandir. Yenidoganlar ve annelerinin dogum ve tibbi verileri Tablo 8’de sunulmustur.

Tablo 8. Yenidoganlar ve annelerinin dogum Ve tibbi 6zelliklerinin dagilim1

n=1768 %

Anne yasi, mean + sd (min-maks) 29,69 + 5,01 (17,00-48,00)
Cinsiyet, n (%)

Erkek 933 52,8

Kiz 835 47,2
Bebek durumu, n (%)

Canli dogum 1768 100
Anomali, n (%)

Yok 1768 100
Ex durumu, n (%)

Evet 4 0,2

Hayir 1764 99,8
Bebek bagvuru bolimii, n (%) n=1763

Yenidogan/Yenidogan Klinik 1516 85,9

Yenidogan/Yenidogan Yogun Bakim 247 141
Dogum yontemi, n (%)

Vajinal dogum 536 30,3

Sezeryan 1232 69,7
Sezeryan sekli, n (%) n=1225

Primer sezaryan 742 60,5

Eski veya miikerrer sezeryan 483 39,5

n: Katilimer Sayisi; %: Yiizde, mean: ortalama, min-maks:minimum-maksimum
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Sezeryan nedenlerinin dagilimi Sekil 1°de gosterilmistir.

Sezeryan Nedenleri
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Sekil 1. Annelerin sezeryan nedenlerinin dagilimi
Yenidoganlarin yatig nedenlerinin dagilim: Sekil 2°de gosterilmistir.
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Sekil 2. Yatig yapilan yenidoganlarin yatig nedenlerinin dagilimi
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Yapilan OGTT sonuglarina gére annelerin %91,5’inde hipoglisemi goriilmezken, %8,5’inde
hipoglisemi goriilmistiir. Annelerin OGTT sonuglarina gore hipoglisemi varligi Tablo 9°da

sunulmustur.

Tablo 4. Annelerin 75 gr OGTT sonuglarma goére hipoglisemi varligi durumlarinin

dagilimi
n=1768 %
Hipoglisemi varligi, n (%)
Yok 1619 91,5
Var 149 8,5

n: Katilimer Sayist; %: Yiizde

Yenidoganlarin ortalama dogum agirligi 3131,01 + 527,82, ortalama dogum boyu 48,04 +
2,66, ortalama bas ¢evresi 34,99 + 2,00 olarak 6l¢tilmistiir. 1. dk Apgar skor ortalamalari
8,04 + 2,00, 5.dk Apgar skor ortalamalar1 8,85 + 2,07 olarak hesaplanmistir. Yenidoganlarin
ortalama yatis ginii 2,73 + 4,24 iken, ortalama dogum haftast 38,33 + 1,78 olarak

hesaplanmistir. Yenidoganlarin dogum verileri Tablo 10°da sunulmustur.

Tablo 50. Yenidoganlarin dogum 6zelliklerinin dagilimi

mean =+ sd (min-maks)

Dogum agirlig 3131,01 + 527,82 (645,00-4510,00)
Dogum boyu 48,04 + 2,66 (25,0-54,00)
Dogumda bas gevresi 34,99 + 2,00 (22,70-50,50)
APGAR 1 8,04 + 2,00 (0-10)

APGAR 5 8,85 + 2,07 (0-10)

Bebek yatig siiresi (giin) 2,73 = 4,24 (0-82,00)
Annelerin gebelik sayisi 1,42 + 0,93 (1,00-9,00)
Dogum haftasi 38,33+ 1,78 (25,43-43,71)

Mean: ortalama, sd: standart sapma, min-maks:minimum-maksimum
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OGTT sonucunda hipoglisemisi olan annelerin gocuklarinin Prematiirite, RDS ve Nobet
nedeniyle yatis yapilarak tedavi edilme orani hipoglisemisi olmayan annelere gore
istatistiksel anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05). Diger yatis nedenlerinde
hipoglisemi agisindan anlamli fark goériilmemistir (p<0,05). Yenidoganlarin yatis
nedenlerinin annelerin  hipoglisemi varligmma gore karsilastirlmast Tablo 11’de

Ozetlenmistir.

Tablo 11. Yenidoganlarin yatis nedenlerinin annelerin hipoglisemi varligina gore
karsilastirilmasi

OGTT Sonucu Hipoglisemi Varligi

Yok Var p
Yenidoganlarin yatig nedeni, n (%)
Clalanm npopia el g o
Aort koarktasyonu 1(0,1) 0 0,762
Annede sepsis 1(0,1) 0 0,762
Akut batin 1(0,1) 0 0,762
Reflekslerde zayiflama 2(0,1) 0 0,667
Epilepsi 1(0,1) 0 0,762
Diisme 1(0,1) 0 0,762
Erken neonatal sepsis 7(0,4) 1(0,7) 0,507
Gastrosizis 1(0,1) 0 0,762
Asfiksi 1(0,1) 0 0,762
Hipoksik iskemil ensefalopati 5 (0,3) 0 0,497
Inleme 1(0,1) 0 0,762
Ileus 1(0,1) 0 0,762
Hipotansiyon 1(0,1) 0 0,762
Hipoksi 1(0,1) 0 0,762
Takipne 1(0,1) 0 0,762
o :
Mekonyum aspirasyonu 1(0,1) 0 0,762
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Kilo kayb1

Kaput siikksedonum
fye

fugr

Yenidogan gegici takipnesi
Williams sendomu
Pnomotoraks
Prematiirite
Metabolik hastalik
Hipoglisemi
Desatiire

Sepsis

Uretral darlik
Satos

Indirekt hiperbilirubinemi
Solunum sikintisi
RDS

Polisitemi

Adrenal yetmezlik
Pierre robin

PFO

Ozofajial atrezi

Nobet

1(0,1)
1(0,1)
2(0,1)
2(0,1)
78 (4,8)
1(0,1)
2(0,1)
21 (1,3)
1(0,1)
2(0,1)
2(0,1)
8 (0,5)
1(0,1)
1(0,1)
72 (4,5)
1(0,1)
10 (0,6)
7(0,4)
1(0,1)
1(0,1)
1(0,1)
1(0,1)
1(0,1)

1(0,7)

0,762
0,762
0,667
0,667
0,312
0,762
0,667
0,009
0,762
0,667
0,667
0,773
0,762
0,762
0,308
0,762
<0,001
0,679
0,762
0,762
0,762
0,762
0,034

n: Katilimer Sayist; %: Yiizde, Ki-kare test, Fisher’s exact test, p<0,005
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OGTT sonucu hipoglisemisi olan annelerin bebeklerinin yatis siireleri hipoglisemisi
olmayan annelerin bebeklerine gore istatistiksel anlamli yiiksek bulunurken, hipoglisemisi
olan annelerin bebeklerinin dogum agirligi hipoglisemisi olmayan annelerin bebeklerine
gore anlamli diisiik bulunmustur (p<0,05). Bebek dogum haftasi, apgar 1. ve 5. Dk
skorlarinda annelerin hipoglisemi durumlari agisindan anlamli fark goriillmemistir (p<0,05).
Yenidoganlarin dogum 6zelliklerinin annelerin gebelikte hipoglisemi durumlarina gore

karsilastirilmas: Tablo 12°de 6zetlenmistir.

Tablo 12. Yenidoganlarin  dogum  ozelliklerinin ~ annelerin  gebelikte  hipoglisemi
durumlarina gore karsilastirilmasi

OGTT Sonucu Hipoglisemi Varligi

Yok Var
mean + sd mean =+ sd p
median (min-maks) median (min-maks)
2,66 + 4,15 3,48 £ 5,09

Bebek yatig siiresi 0,021
2,00 (1,00-82,00) 2,00 (1,00-37,00)

_ 3139,72 + 528,37 3038,00 + 517,40

Bebek dogum kilosu 0,016
3190 (745,00-4510,00) 3070,00 (645,00-4420,00)
38,33 +1,77 38,37 +1,88

Bebek dogum haftasi 0,547
38,57 (25,43-43,71) 38,71 (26,14-41,86)
8,05+ 2,00 7,93+1,91

Apgar 1 0,138
9,00 (0-10,00) 9,00 (0-10,00)
8,85+ 2,08 8,81+ 1,89

Apgar 5 0,218
9,00 (0-10,00) 9,00 (0-10,00)

Mean: ortalama, sd: standart sapma, median: ortalanca, min-maks:minimum-maksimum, Mann-Whitney U
test, p<0,05
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6. TARTISMA

Gebelik siiresince hastanemizde takip ve dogumu gergeklesen, 6nceden kronik hastaligi
olmayan, 18-45 yas araligi grubunda ve tam klinik verileri olan(sosyo-demografik verileri
tam degildi) 1768 gebe hasta iizerinde yaptigimiz retrospektif caligma, 24-28. gebelik
haftasinda OGTT'de diisiik aclik kan sekeri (AKS) ve 2. saat kan sekeri (KS)’nde <63
mg/dI(< 3,5 mmol/L) ve altinda olmasi bagimsiz olarak diisiik dogum agirlikli bebegi
ongordigiinii géstermektedir. Bu, 75 gr OGTT’de maternal hipoglisemi ve diisiikk dogum
agirhikli bebek arasinda bir iliski bulan 6nceki calismalar1 desteklemektedir (71-73).
Literatiirdeki bazi ¢alismalar boyle bir iliskiyi potansiyel olarak onermektedir (74-78).
Glukoz tolerans testi sirasinda maternal hipoglisemi, 1970'ler kadar erken bir tarihte
intrauterin biiytime geriligi ve diisitk dogum agirligi (LBW) ile iliskilendirilmistir (75,76) ve
bir dizi sonraki calismalar benzer bir baglant1 gostermistir (77-99), ancak Weissman ve ark.
tarafindan yapilan bir ¢alisma (80) bu grupta gebelik yasina gore kiiglik bebeklerde artis
olmadigim1 gostermistir. “’Diisitk 50 g glikoz testi sonucu ile fetal biiylime kisitlamasi
arasindaki iligki’” ‘isimli bir ¢alismada 50 gr oral glukoz tarama testi’den sonra 88,5
mg/dI(4,9 mmol/L) esiginin <%10 dogum agirhigini1 dngdrecegini hesaplamistir (74). 75 gr
OGTT'de postprandiyal hipoglisemisi olan kadinlar1 gestasyonel diyabet ve normoglisemik
gruplarla karsilastiran diger bir ¢alismada (75), daha sonraki kan sekeri Olglimlerinin
izleminde, bunlarin neredeyse yarisinin bir haftalik dénemde en az 2 kez AKS
>92mg/dI(>5,1 mmol/L)’nin {izerinde olan kayitlar1 vardir ve Avustralya Gebelikte Diyabet
Dernegi kriterleri kullanildiginda GDM araligindadir. Ancak, ¢alisma incelenen gruplar
arasinda gebelik sonuglarinda herhangi bir fark bulamamis veya bu kohortta kendi kendine
kan sekeri izleme kullanimini 6nermek igin yeterli kanit bulunmamistir (5). Diisiik dogum
agirlikli bebekleri olan kadinlarin, normal dogum agirligina veya makrozomiye sahip
bebekleri olanlara kiyasla kan sekerinin <63 mg/dI(< 3,5 mmol/L) olmas1 daha olasidir. Bu,
OGTT'de diisiik kan sekeri degeri tespit edilen hamile bir kadinda bu 6nemli bulguyu go6z

ardi etmemenin 6nemini vurgulamaktadir.

Bizim calismada etnik koken, viicut kitle indeksi (VKI) gibi verilerin olmamasi sonuglari
etkilemektedir. “World Journal of Diabetes’ teki ’Association of hypoglycaemia in
screening oral glucose tolerance test in pregnancy with low birth weight fetus’” isimli
makalede(71) etnik kokenin Onemini vurgulamaktadir, ¢linkii Asyali etnik kokenli

kadinlarin diigiikk dogum agirlikli bebek dogurma riskinin daha yiiksek oldugunu bulunmus
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(%29). Hindistan'daki hamile kadinlar tizerinde yapilan bir ¢alisma(76), aglik hipoglisemisi
olanlarda diistik dogum agirlikli bebek goriilme sikliginin daha yiiksek oldugunu ve bu artan
riskin farkli beslenme ve preeklamptik durumlarda bulundugunu gostermistir. Bu nedenle,

Asyali etnik kokenli kadinlar daha yakin takip gerektiren bir alt grup olabilir.

75 gr OGTT sonucunda hipoglisemisi olan annelerin ¢ocuklarinin Prematiirite, RDS ve
Nébet nedeniyle YDYBU’ne yatis yapilarak tedavi edilme orani normoglisemik olan
annelere gore istatistiksel anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05). Diger yatis
nedenlerinde hipoglisemi agisindan anlamli fark goriilmemistir. Yine de bu bebeklerinin
YDYBU’de yatis siireleri hipoglisemisi olmayan annelerin bebeklerine gére istatistiksel
anlamli yiiksek bulunmustur. Literatiirde bu amagla 75 gr OGTT sonucunda hipoglisemisi
olan annelerin bebeklerinin YDYBU’de yatis nedeni ve siiresi ile ilgili ¢alismaya

rastlanmamaktadir.

Analizimizde gebelikten 6nce ve gebelik siirecinde maternal kilo alimi ile ilgili verilerin
olmamasi da ¢alismamizin sonuglarini etkilemis olabilir. Bir ¢alismada 75 gr OGTT
sonucunda hipoglisemisi olan kadinlarin daha geng¢ oldugunu ve gebelik 6ncesi viicut kitle
indeksinin (VKI) daha diisiik oldugundan maternal VKIi ve diisiik dogum agirlikli bebekle
iliskili bir faktor gibi goriilmiistiir(77). Aksine, baska bir ¢alismada ise maternal VKI diisiik
dogum agirlikl1 bebek ile iliskili bir faktdr gibi goriinmemektedir (1). Anne VKI agirlikli
olarak iskelet kas1 ve yag dokusunda insiilin direncinde artigla iligkilidir ve potansiyel olarak
OGTT'de bozulmus glisemi riskini ve GDM riskini artirir. Caligmamizin bulgulari,
OGTT'lerinde diistik kan sekeri degerleri tespit edilen annelerin obstetrik takibi ve biiyiime

ve degerlendirilmesi agisindan daha ileri arastirmalar agisindan ¢ikarimlarda bulunabilir.

Bebek dogum haftasi, APGAR 1. ve 5. dk skorlarinda annelerin hipoglisemi durumlari

acisindan anlamli fark gériilmemistir (p<0,05).

Calismamizin bulgular1 ve bu kadinlarin OGTT taramasinda hipoglisemisi olan bu gebe
grubunun, OGTT'nin GDM'yi géstermemesi nedeniyle taburcu edilmek yerine, fetal biiyiime
izlemeli uygun yogun dogum Oncesi bakima ihtiyag duymasi olabilir. Bu c¢alismanin
sinirlamalarindan biri, viicut kitle indeksinin(BMI) mevcut olmamasi ve bildirdigimiz
iliskiyi bir ¢alismada (Shinohara ve ark)(78) gosterildigi gibi etkileyebilmesidir. Bu
calismada 75 gr OGTT'de hipoglisemi baglaminda gebelik ncesi maternal VKI incelenmis
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ve hipogliseminin diisiik kilolu kadinlarda (BMI < 18,5 kg/m2) gebelik yasina gore kiiciik

bebeklerle 6nemli 6l¢iide iliskili oldugunu bulunmustur.

Calismamizin bir avantaji bu alanda benzer calismalarin yetersiz olmasi ve ileride
karsilasilabilecek hipoglisemik vakalarda bir yol gosterici olarak basvurulabilecek

olmasidir.

Bununla birlikte ¢alismanin baslica sinirlandirmalari; ¢alisma retrospektif bir ¢aligmadir,
hastalarin tam sosyal-demografik verileri olmamakla beraber hasta sayisinin az ve tek
merkezli ¢alisma olmas1 nedeniyle elde edilen sonuglar tiim popiilasyonu gostermeyebilir.
OGTT’de hipoglisemik olan gebe vakalarda gebelik siirecinde ¢ok merkezli ve daha ¢ok
sayida hastanin kapsandigi daha fazla parametrenin degerlendirilecegi genis ¢alismalara

gereksinim vardir.

Sonug olarak, 75 g OGTT'de diisik FPG ve/veya 2 saatlik kan sekeri <63 mg/dI(< 3,5
mmol/L) olarak tanimlanan kadmlarda hipoglisemi diisiik dogum agirligi, YDYBU yatis

nedeni ve yatis siiresi ile 6nemli dlgilide iligkilidir.

Arastirma perspektifi olarak Retrospektif tarama tizerinde yapilan bu ¢alisma, 75 gr OGTT
taramasinda belirtilen bu tiir hipogliseminin diisiik dogum agirligi, YDYBU yatis nedeni ve
yatis siiresi ile herhangi bir iliskisi, bu tiir kadinlarda gebelik sonuglarini iyilestirmeye
yonelik dogum oncesi bakimi1 hedeflemeye yardimci olabilir ve kaynak etkilerini inceleyen

caligmalar Onerilir.
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7. SONUC

. Yapilan OGTT  sonuglarina  gore  annelerin  %91,5’inde  hipoglisemi

goriilmezken(normoglisemik), %8,5’inde hipoglisemi goriilmiistiir.

. OGTT sonucunda hipoglisemisi olan annelerin ¢ocuklarinin Prematiirite, RDS ve Nobet
nedeniyle yatis yapilarak tedavi edilme orani hipoglisemisi olmayan annelere gore

istatistiksel anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05).

. Diger yatis nedenlerinde hipoglisemi agisindan anlamli fark gériilmemistir (p<0,05).

. OGTT sonucu hipoglisemisi olan annelerin bebeklerinin yatis siireleri hipoglisemisi
olmayan annelerin bebeklerine gore istatistiksel anlamli yiiksek bulunurken,
hipoglisemisi olan annelerin bebeklerinin dogum agirligi hipoglisemisi olmayan

annelerin bebeklerine gore anlamli diisiikk bulunmustur (p<<0,05).

. Bebek dogum haftasi, APGAR 1. ve 5. dk skorlarinda annelerin hipoglisemi durumlari

acisindan anlamli fark gériilmemistir (p<0,05).
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9. OZET

Amag: Bu calismanin amaci, segilmis vakalarda 24-28. gebelik haftas1 doneminde GDM
taramasi i¢in yapilan 75 gr OGTT'de (hem AKS, hem de 2 saatlik KS) tarama sirasinda
maternal normo- ve hipoglisemik olanlarin neonatal sonuglari(dogum agirligi, dogum
haftasi, 1. ve 5. dk APGAR skorlari, YDYBU’nde yatis nedeni ve siireci) arasindaki iliskiyi

kiyaslamaktir.

Gereg ve Yontem: Gazi Universitesi Hastanesi’nde 2013 - 2023 yillarinda gebelik siirecinin
ilk vizitinden Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali’nda takip edilen ve dogumu
hastanemizde gergeklesen tiim hastalar incelendi ve onceden higbir kronik hastaligi
olmayan, 18-45 yas araligi grubunda 1768 gebe hasta arastirma igin segildi. Amerikan
Diyabet Dernegi (ADA) 2014 Diyabet Mellitus Tanis1 ve Siniflandirmasi tarafindan 6nerilen
risk smiflandirmasimi kullanarak, GDM taramasinin bir pargas1 olarak 24-28. haftalarda
yapilan 75 g OGTT laboratuvar verilerine dayanarak tarama yapildi. Hipoglisemiyi
tanimlamak i¢in kan glukozu <63 mg/d1(< 3,5 mmol/L) olarak kullanildi. 1768 gebede tam
saglik ve obstetrik 6zellikler mevcuttu (sosyo-demografik veriler tam mevcut degildi) ve bu

kadinlar analiz i¢in retrospektiv arastirmamizi olusturdu.

Elde edilen veriler, bilgisayar ortaminda IBM-SPSS (Versiyon 26.0) istatistik paket
programi kullanilarak degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler i¢in say1, yiizde, ortalama +
standart sapma (SD), minimum (min), maksimum (maks) median degerleri kullanildi.
Katagorik verilerin karsilastiriimasinda Ki-kare ve Fisher’s Exact testi kullanildi. Siirekli
verilerin karsilastirilmasinda Mann Whitney U testi uyguland. Istatistiksel anlamlilik igin
p<0.05 kabul edildi.

Bulgular: OGTT sonucu hipoglisemisi olan annelerin bebeklerinin YDYBU yatis siireleri
hipoglisemisi olmayan annelerin bebeklerine gore istatistiksel anlamli yiiksek bulunurken,
hipoglisemisi olan annelerin bebeklerinin dogum agirlig1 hipoglisemisi olmayan annelerin

bebeklerine gére anlamli diisiik bulunmustur (p<<0,05).

Bebek dogum haftasi, APGAR 1. ve 5. dk skorlarinda annelerin hipoglisemi durumlari

acisindan anlamli fark gériilmemistir (p<0,05).
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Sonug: Bu calisma kapsaminda, 24-28. gebelik haftasi doneminde GDM taramasi igin
yapilan 75 gr OGTT’nin maternal normo- ve hipoglisemik olanlarin neonatal sonuglari

tizerinde belirli farkliliklarin olmasi agisindan anlamli oldugu belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: 75 gr OGTT; Gebelik; Hipoglisemi; APGAR 1. ve 5. dk. skoru;
YBYDU; Dogum agirlig1; Dogum haftasi.
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10. SUMMARY

Aim: The aim of this study is to compare the neonatal outcomes (birth weight, birth week,
APGAR scores at 1% and 5" minutes after birth, reason for admission to Neonatal Intensive
Care Unit (NICU) and length of stay of those who were normal and those who had maternal
hypoglycemia detected during gestational diabetes screening with 75g oral glucose tolerance
test (both fasting blood sugar (FBS) and 2-hour BS) performed in selected cases during the
24-28th weeks of pregnancy.

Materials and Methods: All patients who were followed up by the Department of
Gynecology and Obstetrics at Gazi University Hospital, from their first visit of the
pregnancy period till birth between 2013 and 2023 were examined and 14458 patients in the
18-40 age group with no previous chronic diseases were selected for the study. The study
scanned the laboratory data of the 75-g OGTT tests conducted during the 24-28" weeks of
pregnancy as part of the gestational diabetes screening. Blood glucose <63 mg/dl (< 3.5
mmol/L) was used to define hypoglycemia. Complete health and obstetric characteristics
were available in 14458 pregnant women who constituted our retrospective study sample for

analysis. Social and demographic characteristics were not complete.

The obtained data were evaluated using the IBM-SPSS (Version 26.0) statistical package
program in the computer. Number, percentage, mean + standard deviation (SD), minimum
(min), maximum (max) and median values were used for descriptive statistics. Chi-square
and Fisher's Exact tests were done to compare categorical data. Mann Whitney U test was

applied to compare continuous data. P<0.05 was accepted for statistical significance.

Findings: There was no significant difference in terms of mothers' hypoglycemia status in
the week of birth and APGAR 1st and 5th minute scores (p<0.05). According to the OGTT
results, hypoglycemia was not observed in 91.5% of the mothers (normoglycemia), while
hypoglycemia was observed in 8.5%.

The comparison of OGTT results found that the rate of hospitalization and treatment due to
Prematurity, RDS and Seizures of babies born to mothers with hypoglycemia was

statistically significantly higher than those born to mothers without hypoglycemia (p<0.05).
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There was no significant difference in other reasons for hospitalization between normo —and

hypoglycemic cases (p<0.05).

While the length of stay of babies born to mothers with hypoglycemia detected as a result of
OGTT was found to be statistically significantly longer than that of babies of mothers
without hypoglycemia, the birth weight of babies of mothers with hypoglycemia was found
to be significantly lower than the babies of mothers without hypoglycemia (p<<0.05).

No significant relationship was found between mothers' hypoglycemia status and the week
of birth or APGAR 1st and 5th minute scores (p<0.05).

Result: Within the scope of this study, it was determined that there are significant
differences in the neonatal outcomes of patients who have maternal hypoglycemia and those
who don’t detected with 75g oral glucose tolerance test during the 24-28" weeks of

pregnancy as part of gestational diabetes screening.

Key Words: 75 gr OGTT; Pregnancy; Hypoglycemia; APGAR 1st and 5th min. score; The
Neonatal Intensive Care Unit (NICU); Birth weight; Birth week.
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